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Rh vércsoportrendszer

* 55 antigenbdl allé rendszer (ISBT= International Society of Blood
Transfusion)

* Antigenjei mar 5-6 hetes embrionalis korban
Kimutathatok

* Klinikai jelent6segeét nagyfoku immunogenitasa adja —
ABO utan a legimmunogenebb vercsoportrendszer
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Rh vércsoportrendszer

* Mar az elsO antigeninger — RhD poz vérkészitmény
transzfuzidja vagy terhesseg soran RhD poz magzati vvt — az
RhD negativ egyenek 50%-anal, tobbszori inger majdnem
minden esetben anti-D antitest termel6desét valtja ki

» Az ellenanyagszures soran a leggyakrabban kimutatott
antitestek

 Antitestjel okozhatnak:
* Hemolitikus transzfuziés szovédmenyt (HTR)
» Ujszlildttkori hemolitikus betegséget (UHB)



Rh vercsoportrendszer genetikaja

* Az Rh antigeneket kodolo gének két szorosan kapcsolt
genlokuszban helyezkednek el az 1. kromoszoma rovid
karjan

 RHD geén jelenléete vagy hianya felelés a D antigen

kifejezodeseért (ha nincs jelen, a vvt membranban nincs
D antigen)

« RHCE geéen variansai (CE, Ce, cE, ce genek) pedig a C,
c, E, e antigének megjelenéséert felelnek



Rh vercsoportrendszer genetikaja

* A Cc és Ee antigének intermedier moédon o6roklédnek (D
antigén nem!), antigénjeik homo- és heterozigota
formaban is kifejezodnek

« dozishatast mutatnak: homozigotasag esetéen a vvt-k felszinén
nagyobb szamban van jelen az adott antigén, mely specifikus antitest
jelenlétében erosebb reakciot eredményez

* Az antigének a vorosversejteken kulonallo fehérjeken

jelennek meg

* RHAG gén: 6. kromoszoman, terméke az RhAG
glikoprotein, az Rh antigének kifejezodéset befolyasolja



Az RhD negativ tulajdonsag a kaukazusi populacioban az RHD
gen deleciojaval, a tavol-keleti populacioban a genlokuszt
elfoglalé pszeudogen hatasara alakul ki.

‘ Rh-negative I

Rh-D-gene =» D-protein
Rh-CE-gene =» Cc- & Ee-protein =» Cc-& Ee-protein
Rh-D-gene Rh-CE-gene
t

INTROM EXON

Intron 4, 600 base pairs longer than
intron 4 of the D-gene



Rh antigenek - feherjek

Az RHD és RHCE gének egy-egy lll. tipusu integralis
membranfehérjét jelenitenek meg a vorosvérsejteken

« 12 transzmembran helix, 6 extracellularis és 5 intracellularis
domeénnel — 9 sejtfelszini epitop jelenlete szukséges a normal
szerkezetl D antigen kifejez6désehez
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RhD antigén V

« Szama a sejtfelszinen 10-30 ezer kozotti
» Csak a vorosveérsejtek membranjaban van jelen
* Megkulonboztetunk:

N
N

N

D pozitiv (D antigen jelen van)
D negativ (D antigen hianyzik, gen is)

D varians tulajdonsagot
Rh Blood Group System

o 0

present (+) absent (-)
Rh positive Rh negative




D variansok

* D variansok: <1%
* mennyisegi es/vagy mindsegi valtozatai a D antigénnek
« a normalis D antigent6l mindig gyengébb a kifejez6désuk,

anti-D-vel eltero er0ssegben reagalnak, de mindig
gyengebben, mint az RhD poz vvt-k

» Gyenge D varians (pozicios, ill. oroklott) — kisebb szamd,
de intakt D antigén, altalaban nem termelnek anti-D antitestet D
antigéninger esetén

» Parcialis D varians — egy/tobb epitdp hianyzik, immunizacio
esetéen anti-D-t termelnek — leggyakoribb a DVI (0,02% europai
nepesseq)
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Epitope: Normal Normal Mutated
Antigen frequency: Normal Reduced Mormal or reduced

Normal D Gyenge D Parcialis D

Legend: Epitope—? Antigen—@



D variansok klinikai jelentésege

* D varians donor vagy ujszulott RhD pozitivhak
tekintendo

* Az RhD negativ recipiensek/terhesek esetleges
immunizaciojat akadalyozzuk igy meg

D varians donor = RhD pozitiv donor — RhD negativ nem
kaphatja meg

D varians ujszulott (ha anya RhD negativ) = RhD pozitiv
ujszulott — edesanya anti-D IgG profilaxist kap a szulést
koveto 72 oran belll
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D variansok klinikai jelentésege

D varians recipiens vagy terhes RhD negativnak
tekintendo

* A D varians recipiensek/terhesek esetleges immunizaciojat
vedi Ki
D varians recipiens/ternes = RhD negativ recipiens/terhes —

nem fognak RhD poz vert kapni, terhes anti-D 1gG-t kap, ha
az ujszulott RhD pozitiv

vAg
AA



Rh antigenek: C, c, E, e

* A vorosversejt membranban 2 RhCE fehérje kepzodik

* Az antigének szamat befolyasolja, hogy heterozigota
vagy homozigota formaban oroklodnek-e - dozishatas
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Rh fenotipus

D és C/c, E/e antigének osszefoglalo neve (+ Kell
tulajdonsag)

* A harom leggyakoribb geno- és fenotipus:

* CcD(d*)ee 33% + D+ C+c+ E-e+
¢ CCDDee 17,3% D+ C+ C- E_ e+
e cc(dd*)ee 15% D- C- c+ E- e+

*NINCS d gén, csak az érthetéség kedvéeért szerepel a genotipusban.
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Rh antigének bioldgial jelentosege
* Az RhD, RhCE és RhAG mas molekulakkal egyutt a vvt

membranban Rh makrokomplexet alkotnak

* Feltetelezik, hogy reészt vesznek az 02/C0O2
gazcsereben

* RhAG az ammonium transzporthoz szukseges
csatornat adja

* Fontos szerepuk van a vorosversejt membran
integritasaban, a sejtalak fenntartasaban



Ritka, hianyos Rh fenotipusok

« RHCE gén szupresszioja eseten a vorosversejteken csak a D
antigen fejezodik ki, ennek szama a 100e is elérheti, igy akar
mar so0s kozegben is eros agglutinaciora kepes



Rhnull fenotipus

* Rh,,, fenotipus az RHAG gén mutacioja kovetkezteben az Rh
feherjék hianyoznak, igy Rh antigen kifejezddeés sincs a
vorosversejteken — ezen vvt-k tulélese rovidebb lehet

 a vvt-k morfologiai és funkcionalis abnormalitasahoz vezet — a betegek enyhe vagy
kozepesen sulyos hemolitikus anémiaval élnek, a vvt-k morfologiai valtozasokat es a
plazmamembranok rendellenességeit mutatjak: stomatocitozissal, szferocitozissal,
fokozott ozmotikus torékenyseggel, megvaltozott foszfolipid aszimmetriaval,
megvaltozott sejttérfogattal, hibas kationfluxussal és a Na+/K+ ATPaz aktivitas
emelkedésével

* Az egyik legritkabb vércsoport tulajdonsag, el6fordulasa 1:6 millié
« Napjainkig mindossze 43 Rhnull fenotipusu egyént azonositottak

» 12 szemelyt tartanak nyilvan donorkent vilagszerte
» Cél: fagyasztott vérkészitmények gyartasa



Rh vercsoportrendszer antitestjel

* Anti-D, anti-C, anti-c, anti-E, anti-e a legfontosabbak

* ElOzetes immunizacio kovetkezteben jelennek meg
(terhesseg, transzfuzio)
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 Ritkan fert6zéshez tarsultan is megjelenhet atmenetileg pl. anti-E antitest

a savoban

o EIIenanyagszures soran a leggyakrabban kimutatott
irreqularis antitestek

« IgG tipustak — atjutnak a placentan — sulyos UHB-t
okozhatnak

 HTR szinten sulyos, altalaban késoi tipusu



Rh vercsoportrendszer transzfuziologiai
jelentosege

* A D antigén nem jelenik meg a thrombocytak felszinén

* A poolozott thr keszitmenyeket 4 ABO és RhD csoport-
azonos buffy coat poolozasaval allitjuk el6

« cimken szerepel az ABO és RhD tulajdonsag

* Vvt szennyezettseg miatt a thr keszitmeny is képes
Immunizaciora, anti-D antitest jelenhet meg a beteg a
keringéseben — RhD negqativ szliloképes koru nOk és
lanygyermekek RhD neqativ thr készitménnyel
transzfundalhatoak — UHB megelbzése!
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Kell vércsoportrendszer

» 27 antigénje ismert
» Kell antigen (K)

» az Rh antigénekhez hasonlbéan igen immunogeén

» a kaukazusi populacio kb. 90 %-a Kell negativ

* Rh fenotipussal egyutt végezzuk a rutinszert vizsgalatat
(vérado donoroknak mindig készul)

* Fontosabb antigenek meg:
* k (Cellano)
» Kpa, Kpb
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Kell vércsoportrendszer

* Anti-K antitest:
- anti-K antitest sulyos UHB-t és HTR-t tud okozni

* Anti-k, anti-Kpa: ritkak, de transzfuziologiailag jelentések
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Duffy vércsoportrendszer

 Fy2 és FyP antigének

* Lehetseges fenotipusok:
* Fy (a+ b-)
* Fy (a- b+)
* Fy (a+ b+)
* Fy (a- b-)

* A proteolitikus enzimek
elroncsoljak az antigeneket

« Kemokin receptorok

* Antitestek: anti-Fy@ eés

anti-Fy®

* Anti-Fya gyakoribb,

komplementet a
« HTR: azonnali/e
« UHB: valtozo su

ktivalhat
huzodo

yossagu



Kidd vercsoportrendszer

 Antigénjei: Jk? és JkP * Antitestjei:
 gyakorisaguk kozel azonos a » anti-Jka
kaukazusi populacioban ~70% e anti-Jkb
- F?Z%T‘jiﬁk: » Anti-Jka viszonylag gyakori
e Jka- JKb+ « Komplementet kotnek
e Jka+ Jkb+ * Titeruk gyorsan lecsokken a

+ A wt-ken kivill a vese sejtieinis * EBY i”f_ek?iéh‘)z tarsulhatnak
jelen vannak, urea « HTR: ritkan azonnali/elhuzodo

transzportban vesznek reszt « UHB: ritkan sulyos



MNS vércsoportrendszer

* 45 antigénje ismert *S és s antigenpar,

* M és N antigénpar, fenotipusok:
fenotipusok: * S+ s-

* M+ N- « S+ s+

« M+ N+ ¢ S- s+

M- N+  Glikoforin B-hez kotottek

* Glikoforin A-hoz kotottek



MNS vércsoportrendszer

* Anti-M gyakori * Anti-S és anti-s
* Termeészetes, hideg antitest, * |gG tipusuak
IgM tipusu « 37 °C-on reagalnak
' jelrtof?s?khezk lt(a"S‘lf]' 7 eco * Sulyos HTR-t és UHB-t
JelentSsége akkor, ha -on okoznak
IS aktiv
* Anti-N ritka

* Nagyon ritkan okoznak HTR-t
es UHB-t



Lewis vercsoportrendszer

* Antigenjei nem a vvt-k részei, hanem a plazmabol kotodnek a
sejtmembranhoz

« LE gén termeke egy transzferaz enzim, mely a H anyagra vagy
a prekurzorara kot egy fukdz molekulat

* Az antigenek kialakitasaban a geninterakciok reven tobb gen is
reszt vesz (Lelle, Se/se, H/h, ABO)

 Antigénjei: Le? és LeP
* Fenotipus: Le(a+ b-), Le(a-b+), Le(a-b-)



Lewis vercsoportrendszer

- Ujszlldttek Le(a-b-) fenotipusuak, 6 éves korra alakul ki
a végleges antigen tulajdonsag

A transzfundalt vvt-k leadjak sajat Le antigénjeiket, és
felveszik a recipiens Le tulajdonsagait

« Antitestek: anti-Le? és anti-Le®
« Hideg antitestek, IgM tipusuak
* Fertozésekhez tarsulhatnak, terhessegben gyakori a jelenlétuk
- Nagyon ritkan okoznak HTR-t, UHB-t egyaltalan nem



Ujszulottkori hemolitikus
betegség (UHB)



Ujszuldttkori hemolitikus betegség (UHB)

* Az edesanya alloimmunizacioja reven megjelend IgG antitestek
okozzak, melyek atjutnak a placentan
» Az elsO terhesség alatt is jelentkezhet, de leggyakrabban a masodik
soran alakul ki

« Kulonbozo mertéekben karosithatjak a magzat vvt-it,
amennyiben az hordozza az anyai antitestnek megfelelo

antigént
* legsulyosabbat az anti-D, anti-c, anti-Kell antitest okozza (I1gG1
és |gG3 alosztaly rossz prognozis)

« Szuletés utan meég 4 honapig kell szamitani az antitestek
negativ hatasara
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Ujszuldttkori hemolitikus betegség (UHB)

» Okozhatja:

* ABO inkompatibilitas az anya és a magzat/ujszulott
kozott

* Rh rendszerbeli antitest
» Kell antitest
» Egyeb veércsoportrendszerhez tartozo antitest

* DE: az antitest mindig 1gG tipusu




Ujszuldttkori hemolitikus betegség (UHB)
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* Anyali alloimmunizacio bekovetkezhet:

« Magzati vvt idegen antigenje(i) (apatol orokolt) okozza:
« Korabbi terhesség alatti foetomaternalis transzfuzio
« Korabbi terhesség megsziinésekor (abortusz, szulés)
 Jelenlegi terhesség alatti foetomaternalis transzfuzio

* 0,1 ml magzati vér bejutasa e

€g az immunizaldédashoz

 Transzfundalt vvt idegen antigenje(i) okozza:

« Korabbi transzfuzio(k)
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Ujszuldttkori hemolitikus betegség (UHB)

* Klinikai formai:
* Hydrops foetalis universalis
« a magzat halva szuletik vagy nehany oran belul meghal

e Sargasag
* icterus gravis, ill. anaemia gravis

* Anemia

« Sulyos anaemia 2-3 hetes korban, melynek fert6zéses eredete
Kizarhato
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Ujszuldttkori hemolitikus betegség (UHB)

 Klinikai tunetek

e Laboratoriumi értéekek:
e anaemia
*se Bi 1
« LDH 1

 Vercsoport-szerologiai lelet:
« Ujszuilott DAT pozitiv (+ — ++++)

* Az anya savoOjaban irregularis alloantitest (IgG tipusu)
* Az ujszulott a kérdeses antigenre nézve pozitiv




Rh

Kell

MNS

Duffy

Kidd

Lewis

Sulyos UHB

D, c

Ritkan Altalaban

sulyos UHB enyhe UHB
C,E, f Ce, CY, E,e f,D
G, stb. varians
k, Kp?, Kp®, Ku,
Js? JsP K11,  Ku, Js? K11
K22

M, S, s, U stbh. M, S, s, U, stb.

Fy? Fy®, Fy3

Jk? JKP. Jk3

Nem okoz
UHB-t
Rh10, Rh20

K23, K24

Le?, LeP
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Ujszuldttkori hemolitikus betegség (UHB)

Anti-D antitest okozta:

 RhD neg gravida RhD poz magzatanal/ujszulottjenél
* Az edesanya anti-D alloantitestet termel

* Ha a magzat eés anya kozott ABO inkompatibilitas all fenn, az
anya anti-A eés/vagy anti-B antitestje meg azelott hemolizalja
a magzati vvt-ket, mielott az immunrendszere idegenként
felismerné a D antigént (pl.:0-s anyak A-s vagy B-s
ujszulottje)

* D antigén ill. egyéb antigen altal kivaltott immunizacio ~2%
* A szekunder immunizaciot nem vedi ki

« Ha ABO kompatibilitas all fenn, az immunizacio ~7-8%



UHB- anti-D IgG profilaxis

* Az RhD negativ terheseket a potencialisan immunizalo tényezot
kovetd 72 oran belul anti-D IgG profilaxisban kell reszesiteni

« Szulés — huvelyi/sectio

» Vetélés, fenyeget6 vetéles, mlvi abortusz

* Méhen kivuli terhesseg

* Magzat kuls6 mifogassal tortén6é megforditasa
« Hasi trauma

» Terhesseg alatti verzes

* Mola hydatidosa

« Amniocentesis, chorionbiopszia
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UHB- anti-D IgG profilaxis

» Adagolas:
» Terhesseg 12. hete elott 50 ug-ot,

» Terhesseg 12. hete utan 300 pg-ot kell adni a beavatkozast koveto 72
oran belul.

* A beadott anti-D elfedi az anya keringesebe bejutott magzati
vvit-k D antigénjeit, mielott az anya immunrendszere idegenként
ismerné fel

* A passziv és immun anti-D-t szeroldgial vizsgalatokkal nem
lehet elkuloniteni, fontos a profilaxis datumanak feltuntetése a
vizsqgalatkéero lapon
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During delivery, Rh

antigens enter mother’s Mother makes
circulation through breaks ~| anti-Rh antibodies
in the placenta

Rh-negative

Anti-Rh
antibodies
Rh-positive
fetus
(a) First pregnancy
Anti-Rh antibodies cross
Mother has
: i e »| the placenta and destroy
anti-Rh antibodies fetal blood cells

Anti-Rh
antibodies™.
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ik J/// dirculation _
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= Rh-positive = Fetal red
WY fetus blood cells
destroyed

(b) Subsequent pregnancy



Rh-positive father

Rh-negative mother

during pregnancy

at delivery months later later pregnancy
Rh-negative mother Rh-positive baby’s invading Rh-positive Rh antibodies the Rh antibodies
with Rh-positive baby | blood cells enter blood cells cause remain in mother’s attack the baby’s
mother’s the production of bioodstream blood cells, causing
bloodstream Rh antibodies Rh disease
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Ujszuldttkori hemolitikus betegség (UHB)

Anti-K antitest okozta:
* K neg anya K poz magzata esetén
- Edesanya anti-Kell antitestet termel

* mar a csontveloben levo progenitor sejtek szintjen kotodik a
Kell pozitiv sejtekhez, igy nem kerul ki DAT pozitiv vvt a
perifériara

* A se Bi emelkedeés es sargasag altalaban enyhébb, de

sulyos anaemiaval jarhat — a magzati erithropoesis direkt
gatlasa miatt
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Ujszuldttkori hemolitikus betegség (UHB)

* Immunhematoldgiai terhesgondozas célja az esetlegesen
termel0do antitestek azonositasa, RhD neg terhesek kiszlrése
a kesobbi profilaxis érdekében, az anya és az ujszulott szamara
kompatibilis verkeszitmeny biztositasa

« Minden gravidanak 0sszesen 3x (min. 2x) torténik laboratoriumi
vercsoport meghatarozasa

 Klinikailag jelentOs irregularis antitest eseten:
« 28. hét eldtt havonta, 28. hét utan 2 hetente kontroll
» Antitest titervizsgalat — emelkedése vagy nagyfoku csokkenése korjelz6 lehet

« aterhesgondozast végz6 orvost tajekoztatni kell a vizsgalati eredmenyekrol
(magzati UH, £ programozott szulés)
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UHB megel6zése

* Anti-D IgG profilaxis

» Szulbkepes koru nok es lanygyermekek transzfuzidja
soran:

 RhD negativak vagy variansok csak RhD negativ
készitményt kaphatnak — vvt és thr is!

* C homozigotak csak ¢ negativ készitményt kaphatnak

* K negativak csak K negativ vvt készitményt kaphatnak



stop being so
negaﬁve




